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石榴汁对葡聚糖硫酸钠诱导小鼠溃疡性 
结肠炎的作用

吴淑娟1，王新军2，张武胜2，孟卫红2，夏禹承1，张润光1，张有林1,*
（1.陕西师范大学食品工程与营养科学学院，陕西 西安 710119；

2.陕西潼关县红宝石软籽石榴农民专业合作社，陕西 渭南 714300）

摘  要：溃疡性结肠炎是一种发病机制尚不明确且难以根治的慢性病，在我国发病率逐年升高，其药物治疗依

赖性强，副作用明显，因此寻求天然营养疗法成为人们的关注热点。本研究采用葡聚糖硫酸钠（dextran sulfate 
sodium salt，DSS）建立小鼠溃疡性结肠炎模型，用美沙拉嗪（130 mg/（kg mb·d））和石榴汁（30%、100%（体

积分数），10 mL/d）进行干预，检测小鼠体质量、疾病活动指数（disease activity index，DAI）、结肠长度，

采用试剂盒检测小鼠肝肾功能指标及氧化应激水平，采用酶联免疫吸附剂测定法（enzyme-linked immunosorbent 
assay，ELISA）检测炎症因子水平，并对结肠组织切片观察，采用气相色谱-质谱联用（gas chromatography-mass 
spectrometry，GC-MS）分析小鼠粪便短链脂肪酸（short-chain fatty acids，SCFAs）含量，综合评价石榴汁对小鼠溃

疡性结肠炎的作用及其机制。结果发现：与DSS组相比，石榴汁干预组小鼠体质量和结肠长度增加、DAI降低、肝

肾功能改善，促炎因子表达量极显著降低（P＜0.01），抗炎因子表达量极显著提升（P＜0.01），氧化应激水平及炎

性标志物髓过氧化物酶（myeloperoxidase，MPO）活力极显著降低（P＜0.01），粪便SCFAs含量上调，结肠上皮结构

改善。石榴汁能改善小鼠肠黏膜损伤和肝肾功能障碍，对DSS诱导的小鼠溃疡性结肠炎具有良好的治疗作用。
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Effect of Pomegranate Juice on Dextran Sulfate Sodium Salt-Induced Ulcerative Colitis in Mice

WU Shujuan1, WANG Xinjun2, ZHANG Wusheng2, MENG Weihong2, XIA Yucheng1, ZHANG Runguang1, ZHANG Youlin1,*
(1. College of Food Engineering and Nutritional Science, Shaanxi Normal University, Xi’an 710119, China; 

2. Shaanxi Tongguan County Ruby Soft Seed Pomegranate Farmers’ Professional Cooperatives, Weinan 714300, China)

Abstract: Ulcerative colitis is a chronic inflammatory bowel disease with unclear pathogenesis and is difficult to cure. The 

incidence rate is increasing year by year, and there is high drug dependence for the treatment of ulcerative colitis, which 

leads to obvious the treatment resistance to s side effects. Therefore, seeking natural health products for nutritional therapy 

has become an attention focus of attention. In this articlestudy, dextran sulfate sodium salt (DSS) was used to establish 

a mouse model of ulcerative colitis. The mice were intervened with 5-aminosalicylic acid (5-ASA) (130 mg/(kg mb∙d))  

or pomegranate juice (30% and 100%, 10 mL/d). Body mass, disease activity index (DAI) and colon length were measured, 

liver and kidney function and oxidative stress were measured by biochemical kits, the levels of inflammatory factors 

were measured by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA), colon tissue sections were observed, and the contents 

of fecal short-chain fatty acids (SCFAs) were determined by gas chromatography-mass spectrometry (GC-MS). Finally, 

a comprehensive evaluation of the effect and mechanism of pomegranate juice against ulcerative colitis in mice was 

exploredperformed. Compared with the DSS group, body mass and colon length in the pomegranate juice intervention group 

was increased, DAI was decreased, liver and kidney functions were improved, and could  the expression of proinflammatory 

factors was significantly decreased (P < 0.01). In addition, anti-inflammatory factor expression was significantly  
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enhanced (P < 0.01), reduce the level of oxidative stress and the activity of inflammatory marker myeloperoxidase (MPO) 

were significantly reduced (P < 0.01), the level of up-regulate fecal SCFAs was up-regulated, andimprove the colonic 

epithelial structure was improved. Pomegranate juice can attenuate intestinal mucosal damage and liver and kidney 

dysfunction, and has a good therapeutic effect on DSS-induced ulcerative colitis in mice.

Keywords: pomegranate juice; dextran sulfate sodium; colitis in mice; mechanism
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结肠炎是一种由细菌、真菌感染或遗传、免疫及

环境等多种因素引发的炎症性肠病，包括溃疡性结肠 

炎（ulcerative colitis，UC）和克罗恩病[1]。其中，UC主
要表现为腹痛、腹泻、便血等症状，伴随强烈的氧化应

激和细胞炎症因子的聚集，且病程长、易反复，长期的

慢性炎症状态易引发结肠癌及其他相关疾病[2]，多数研究

认为其发病机制与各因素共同作用引起的中性粒细胞增

生、肠黏膜屏障损伤、促炎因子过度表达及肠道菌群异

常免疫反应[3-5]有关。目前主要通过生物制剂、免疫调节

剂等药物治疗[6]，但药物治疗往往表现出长期依赖、暂时

愈合及不可预测的副作用，因此利用天然产物的营养疗

法逐渐受到人们的关注和青睐[7-9]。

石榴（Punica granatum L.）被誉为“天下奇果”，

因其富含碳水化合物、氨基酸、多酚、黄酮类化合物等

营养物质，在传统医学中具有很高的药食两用价值。据

报道，石榴具有抗氧化、抗炎、抗菌、预防心血管、

糖尿病及神经性系统疾病[10-12]等多种功能。Yang Jieping
等 [13]报道石榴提取物可通过调节结肠炎相关基因及盲

肠微生物组成减轻白细胞介素-10（ interleukin-10， 

IL-10）基因敲除小鼠的结肠炎症状；George等[14]发现石

榴皮提取物中高浓度的多酚可以减轻铬引起的肠道内环

境紊乱；Parisio等[15]分别利用石榴的全煎剂、多糖、鞣

花单宁处理结肠炎SD大鼠，发现三者均能显著减少由 

2,4-二硝基苯磺酸引发的结肠变化。石榴汁、石榴皮、石

榴渣三者的多酚组成相似，但石榴汁具有更高的抗氧化活

性[16]。Seeram等[17]发现由于协同效应石榴汁表现出优于单

纯安石榴苷或鞣花酸的生物活性。石榴富含营养物质，

对人体具有多种有益作用。然而，目前关于石榴汁缓解

结肠炎的作用机理以及防御功能的研究较少。本实验通

过研究石榴汁对葡聚糖硫酸钠（dextran sulfate sodium 
salt，DSS）诱导小鼠结肠炎的防御作用，旨在为利用石

榴汁营养疗法治疗炎症性肠病提供理论依据。

1 材料与方法

1.1 动物、材料与试剂

健康S P F（无特定病原体）级雌性昆明小鼠，

6～8 周龄，体质量20～25 g，购于西安交通大学医学部

实验动物中心，实验动物生产许可证号：SCXK（陕）

2018-001。
突尼斯软籽石榴购于陕西省渭南市潼关软籽石榴试

验站。

IL-1β、 IL-6、肿瘤坏死因子（ t umor  nec ros i s 
factor-α，TNF-α）、干扰素γ（interferon-γ，IFN-γ）、谷

草转氨酶（aspartate amino transferase，AST）、谷丙转

氨酶（alaninetransaminase，ALT）、肌酐（creatinine，
CR）、血尿素氮（blood urea nitrogen，BUN）、谷胱

甘肽过氧化物酶（glutathione peroxidase，GSH-Px）、

超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）、

丙二醛（malondialdehyde，MDA）、髓过氧化物酶

（myeloperoxidase，MPO）、NO试剂盒均购于南京建成

生物工程研究所；其他化学试剂均为分析纯，购于西安

晶博化学试剂有限公司。

1.2 仪器与设备

Velocity 18R型高速冷冻离心机 英国Dynamica 
公司；DW-HL438型超低温冰箱 合肥美菱股份有限 

公司；1530型多功能酶标仪  美国Thermo Fisher 
Scientific公司；BY-TR型光学显微镜 重庆奥特光学仪

器有限责任公司；8890-5977B型气相色谱-质谱联用（gas 
chromatography-mass spectrometry，GC-MS）仪 美国

安捷伦科技有限公司。

1.3 方法

1.3.1 石榴汁的制备

以突尼斯软籽石榴为原料，通过清洗、去皮、护色液 
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（0.01%（体积分数，下同）VC、0.3%柠檬酸）护色、

榨汁、酶解（果胶酶添加量0.09%，酶解温度40 ℃，酶

解时间120 min）、灭酶（90 ℃灭酶10 min）、过滤离心

得到石榴汁，4 ℃贮存备用。

1.3.2 小鼠实验

取12 只雌性昆明小鼠，于温度20～22 ℃、相对湿度

60%、24 h明暗交替的环境下自由饮食进水，适应性喂养

7 d后随机分为2 组，分别为对照组（Normal组）和模型组

（DSS组），每组6 只。DSS组每日自由饮用3 g/100 mL的
新鲜DSS溶液，连续9 d，对照组饮用无菌水。观察小鼠的

精神状况并检测小鼠血清炎症因子表达。

取30 只雌性昆明小鼠，适应性喂养7 d后随机分为

5 组，分别为对照组（Normal组）、模型组（DSS组）、

美沙拉嗪阳性对照组（5-ASA组）、石榴汁低剂量组

（LPJ组）、石榴汁高剂量组（HPJ组），每组6 只。除

对照组外，其余各组均给予3 g/100 mL DSS溶液，连续9 d
自由饮用，每日更换新鲜DSS溶液，造模成功后5-ASA组

按照人与动物等效体表面积剂量关系灌胃美沙拉嗪肠溶 

片（5-ASA，130 mg/（kg mb·d）），LPJ组和HPJ组分

别自由饮用30%（体积分数，下同）和100%的石榴汁

10 mL/d，对照组和DSS组饮用无菌水。对造模后的小鼠

干预14 d后解剖并测定相应指标，实验周期共23 d。
1.3.3 疾病活动指数测定

每3 d记录一次小鼠体质量，并观察小鼠活动状况、

精神状态、粪便性状，测定小鼠粪便隐血，按下式计算

疾病活动指数（disease activity index，DAI）。DAI评判

值及相应评判标准见表1。

3
DAI

表 1 小鼠DAI评判值及相应评判标准

Table 1 DAI values and its standard in mice

评判值 体质量下降率/% 粪便性状 大便隐血

0 0 正常 阴性

1 1～5 略松散 弱阳性

2 6～10 松散 阳性

3 11～20 半成型稀 强阳性

4 ＞20 稀便 血便

1.3.4 血清生化指标及炎症因子水平测定

最后一次饲喂结束后，小鼠禁食不禁水12 h，采用

150～300 mg/kg戊巴比妥酸钠注射进行安乐死，腹腔主

动脉取血，静置30 min，3 000 r/min、4 ℃条件下离心

10 min收集血清。取上清液按试剂盒说明书测定小鼠血

清ALT、AST、CR、BUN水平，酶联免疫吸附剂测定法

（enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA）检测炎症

因子IL-1β、IL-6、TNF-α、IFN-γ水平。

1.3.5 结肠氧化应激因子及MPO、NO水平测定

解 剖 小 鼠 结 肠 组 织 ， 用 预 冷 的 磷 酸 盐 缓 冲 

液（phosphate buffered saline，PBS）冲洗，按照结肠与

PBS质量体积比1∶9冰浴匀浆待用。按照试剂盒方法分别

测定结肠氧化应激因子MDA、SOD、GSH-Px和MPO、

NO水平。

1.3.6 组织病理学观察

取新鲜结肠组织用质量分数4%多聚甲醛溶液固定

24 h，乙醇梯度脱水后石蜡包埋切片，脱蜡后分别用苏木

精-伊红（hematoxylin-eosin，HE）和阿利新蓝染液染色

并封片，干燥后在显微镜下观察结肠组织形态。

1.3.7 粪便短链脂肪酸含量测定

粪便短链脂肪酸（short-chain fatty acids，SCFAs）
含量的测定参照Wang Guoliang等[18]的方法。SCFAs是含

1～6 个碳的饱和脂肪酸，对肠道健康起重要的作用。

取0.1 g小鼠粪便样品与1 mL磷酸溶液（0.1%）涡旋混

匀，4 ℃、15 000×g条件下离心10 min，移取上清液

并与乙酸乙酯按照体积比1∶1提取，乙酸乙酯萃取相过

0.45 μm滤膜，用DB-WAX毛细管柱（30 m×0.32 mm，

0.25 μm）进行GC-MS分析。

1.4 数据处理与分析

使用SPSS 23.0软件进行方差分析和Tukey多重比较

检验，数据以平均值±标准差（n＝6）表示，以P＜0.05
表示差异显著，P＜0.01表示差异极显著。使用Origin 8.0
软件作图。

2 结果与分析

2.1 小鼠溃疡性结肠炎模型构建

根据炎症因子的表达能准确判断机体的炎症状态，

由表2可以看出，模型组小鼠自由饮用DSS溶液9 d后，均

出现溏便、血便症状，DAI极显著升高（P＜0.01），各

促炎因子的表达水平均约是对照组的2 倍，表明饮用DSS

成功诱导了小鼠结肠炎，造模成功。

表 2 小鼠炎症因子表达水平

Table 2 Expression levels of inflammatory factors in mice 

指标 对照组 模型组

DAI 0 3.10±0.45**

IL-1β质量浓度/（pg/mL） 37.47±5.26 90.20±5.65**

IL-6质量浓度/（pg/mL） 24.72±2.38 52.56±1.96**

TNF-α质量浓度/（pg/mL） 313.82±28.55 560.65±28.11**

IFN-γ质量浓度/（pg/mL） 503.87±63.31 1 029.60±46.57**

注：**.与对照组相比差异极显著（P＜0.01）。

2.2 石榴汁对结肠炎小鼠体质量和DAI值的影响

由图1可以看出，对照组小鼠在实验期间体质量呈现
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平稳上升趋势，其余各组在饮用DSS溶液9 d内体质量持

续下降，给予美沙拉嗪和石榴汁后小鼠体质量减轻症状

有所缓解，但LPJ、HPJ组小鼠体质量与DSS组相比无明

显差异，可能是石榴汁抑制了胰脂肪酶的活性，降低了

肠道对食物能量的摄取[19]。与DSS组相比，各干预组小

鼠的DAI极显著下降（P＜0.01），表明石榴汁在一定程

度上缓解了DSS引起的小鼠结肠炎症状。
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*、** .分别表示与对照组比较差异显著（P＜0.05）、差异

极显著（P＜0.01）；#、##.分别表示与DSS组比较差异显

著（P＜0.05）、差异极显著（P＜0.01）。图2～6、9同。

图 1 石榴汁对结肠炎小鼠体质量（A）及DAI（B）的影响

Fig. 1 Effect of pomegranate juice on body mass (A) and DAI (B) in 

mice with colitis

2.3 石榴汁对结肠炎小鼠结肠长度的影响

小鼠结肠长度的变化可以作为评判结肠炎症的一项

重要指标[20]。由图2可以看出，DSS组小鼠结肠长度较其

他各组极显著缩短（P＜0.01），5-ASA、LPJ、HPJ组小

鼠结肠长度接近对照组，其中HPJ组结肠更长，且肠内

容物呈现健康的黑色状态，表明饮用石榴汁可以缓解由

DSS引起的小鼠结肠长度缩短。
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图 2 石榴汁对结肠炎小鼠结肠长度的影响

Fig. 2 Effect of pomegranate juice on colon length in mice with colitis

2.4 石榴汁对结肠炎小鼠肝肾功能的影响 

溃疡性结肠炎以及用于治疗溃疡性结肠炎的药物能

引起肝肾受损[21]，ALT、AST均可由肝细胞分泌，当肝

细胞出现炎症及损伤时，它们能以极高的敏感度进入血

清，因此其水平可以用于指示机体损伤；CR和BUN水平

与肾功能及其受损程度密切相关，其升高可指示肾功能

障碍。由图3可以看出，与对照组相比，DSS组的ALT、

AST活力和CR、BUN浓度均极显著升高（P＜0.01），表

明DSS会引起肝肾损伤并发症；与DSS组相比，5-ASA、

LPJ、HPJ组上述指标水平均得到较好的改善，LPJ、HPJ

组与对照组总体无显著差异（P＞0.05），说明饮用石榴

汁对肝肾功能有一定的保护作用。
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图 3 石榴汁对结肠炎小鼠肝肾功能的影响

Fig. 3 Effect of pomegranate juice on liver and kidney functions in 

mice with colitis

2.5 石榴汁对结肠炎小鼠血清炎症因子表达的影响

促炎因子水平的升高及抗炎因子水平的降低是结

肠炎的典型特征 [22]，可反映结肠炎的发展进程及严重

程度。由图4可以看出，与对照组相比，经DSS处理后

小鼠血清TNF-α、IL-1β、IL-6、IFN-γ质量浓度均极显

著升高（P＜0.01），抗炎因子IL-10质量浓度极显著下 

降（P＜0.01）；给予阳性药物（5-ASA组）和石榴 

汁（LPJ、HPJ组）干预后，炎症因子的表达水平得到改

善，LPJ和HPJ组与5-ASA组表现出相同的变化趋势，表

明石榴汁可以通过降低促炎因子的表达及提高抗炎因子

的水平，缓解由DSS引起的结肠炎症。
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图 4 石榴汁对结肠炎小鼠血清炎症因子水平的影响

Fig. 4 Effect of pomegranate juice on serum inflammatory factors level 

in mice with colitis

2.6 石榴汁对结肠炎小鼠结肠氧化应激水平的影响

炎症因子的过度表达会加剧机体的氧化应激 [23]， 

而抗氧化物酶类可以消除由炎症引起的过量活性 

氧（reactive oxygen species，ROS），减轻ROS对机体的

氧化胁迫。由图5可以看出，与对照组相比，DSS组小鼠

结肠组织的GSH-Px和SOD活力极显著降低（P＜0.01），

MDA的释放量极显著增加（P＜0.01），表明DSS处理

的小鼠结肠组织细胞出现破坏和凋亡，机体稳态失调。

5-ASA组和石榴汁组小鼠机体的GSH-Px和SOD活力均

极显著升高（P＜0.01），MDA的释放量均极显著降 

低（P＜0.01），LPJ和HPJ组表现出较好的调节作用，表

明饮用石榴汁能缓解由DSS引起的结肠氧化应激。 
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图 5 石榴汁对结肠炎小鼠氧化应激水平的影响

Fig. 5 Effect of pomegranate juice on oxidative stress levels in  

mice with colitis

2.7 石榴汁对结肠炎小鼠结肠MPO活力及NO浓度的影响

MPO主要存在于嗜中性粒细胞中，是组织中性粒细

胞浸润的生物标志物，它的异常表达会加重结肠组织黏

膜的损伤[24]。NO与炎症性肠病发病机制相关，可以作为

结肠炎的重要生物标志物[25]。由图6可以看出，与对照

组相比，DSS组的结肠MPO活力和NO浓度均极显著升 

高（P＜0.01），表明DSS能引起结肠组织损伤及炎症性

细胞浸润；与DSS组相比，5-ASA组和LPJ、HPJ组结肠

MPO活力和NO浓度均显著降低（P＜0.05，P＜0.01），

LPJ、HPJ组与对照组无显著差异，表明饮用石榴汁能缓

解DSS引起的结肠组织损伤和炎症性细胞浸润。
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图 6 石榴汁对结肠炎小鼠MPO活力（A）及NO浓度（B）的影响

Fig. 6 Effect of pomegranate juice on MPO activity (A) and NO 

content (B) in mice with colitis

2.8 石榴汁对结肠炎小鼠结肠HE染色及杯状细胞数量的 

影响

由图7可以看出，对照组结肠上皮细胞及黏膜隐窝

结构完整、排列整齐，无炎性细胞浸润。DSS组结肠组

织出现腺体萎缩，黏膜损伤，多处表现出上皮细胞脱落及

炎性细胞浸润，且存在大量淋巴细胞聚集，肠绒毛变短。 

与DSS组相比，5-ASA组和LPJ、HPJ组隐窝结构趋于正

常，上皮结构趋于完整，腺体数量明显增多，绒毛变

长。杯状细胞可以分泌黏液，能够润滑和保护肠上皮，

黏液中的黏蛋白可以被阿拉新蓝染液染成蓝色，用于判

断结肠黏液层的完整性[26]。由图8可以看出，相比对照

组，DSS组杯状细胞明显减少，且体积不一，表明DSS处
理损坏了小鼠的肠黏膜层结构。经石榴汁干预后，LPJ、
HPJ组杯状细胞数量明显增多，排列紧密有序，表明石榴

汁能有效缓解结肠炎引起的杯状细胞减少，减轻肠黏膜

损伤。 

A

Normal DSS 5-ASA LPJ HPJ

Normal

B

DSS 5-ASA LPJ HPJ

A. 50×；B. 100×。图8同。

图 7 石榴汁对结肠炎小鼠结肠组织切片的HE染色图

Fig. 7 Microscopic images of HE stained colonic tissue sections of  

mice with colitis treated with pomegranate juice

Normal

A

DSS 5-ASA LPJ HPJ

B

Normal DSS 5-ASA LPJ HPJ

图 8 石榴汁对结肠炎小鼠结肠杯状细胞数量的影响

Fig. 8 Effect of pomegranate juice on the number of colonic goblet 

cells in mice with colitis

2.9 石榴汁对结肠炎小鼠粪便SCFAs含量的影响

SCFAs由肠道内相关有益菌属产生，对维持肠道稳

态及正常功能有积极意义。由图9可以看出，与对照组

比较，DSS组小鼠的粪便中除乙酸外的其余5 种SCFAs及
总SCFAs含量均极显著降低（P＜0.01），表明DSS成功

诱导造成了小鼠肠道环境紊乱；LPJ组小鼠粪便SCFAs与
DSS组相比均显著增加（P＜0.05，P＜0.01），除乙酸和

异丁酸外，其余4 种SCFAs含量均高于对照组，表明石榴

汁干预不仅可以缓解DSS诱导结肠炎引发的SCFAs含量下

降，还能使其含量高于正常对照组，通过维持肠道内稳

态平衡缓解由DSS诱导的结肠炎。
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A1. 6 种短链脂肪酸标准品的GC-MS图，1～6分别为乙酸、丙酸、

异丁酸、丁酸、异戊酸、戊酸；A2～A6.分别为对照组、DSS组、

5-ASA组、LPJ组、HPJ组小鼠SCFAs含量GC-MS图；B～H.分别为各

实验组乙酸、丙酸、异丁酸、丁酸、异戊酸、戊酸和总SCFAs含量。

图 9 石榴汁对结肠炎小鼠粪便SCFAs组成及含量的影响

Fig. 9 Effect of pomegranate juice on the compositions and contents of 

SCFAs in the feces of mice with colitis

3 讨 论

结肠炎的发生发展与肠道微生态激发的氧化应激及

免疫应答密切相关[27]，发病期间，活化的嗜中性粒细胞

产生大量ROS和活性氮，使MDA、NO浓度升高，导致

脂质过氧化，同时降低抗氧化酶的活性，进一步加剧机

体氧化应激反应[28]。有研究表明，空肠和结肠上皮细胞

中足够的GSH-Px、SOD能通过消除有害的过氧化物以防

止组织损伤和降解[29]。本研究结果显示，经美沙拉嗪或

石榴汁干预后，小鼠结肠的GSH-Px、SOD活力均显著提

高，MDA、NO释放量均显著降低，这在一定程度上减

轻了自由基和NO对肠黏膜的破坏作用，缓解了DSS诱导

的结肠组织损伤。机体内辅助性T细胞（helper T cell，
TH1）免疫反应是细胞介导的促炎反应，与炎症因子 

IL-1β、IL-6、TNF-α、IFN-γ等的分泌有关，而TH2主要

与抗炎因子（如IL-10）的分泌有关，结肠炎发生时TH1/

TH2紊乱的免疫应答会使结肠产生不受控制的组织损伤[30]。 

本研究结果显示，经DSS诱导后小鼠的促炎因子分泌显

著增加，抗炎因子分泌显著减少，使用美沙拉嗪或石榴

汁干预的小鼠与DSS组相比促炎因子分泌显著降低，抗

炎因子分泌显著增加，TH1/TH2免疫应答趋于平衡，石

榴汁组表现出良好的治疗效果，但LPJ组和HPJ组无明显

差异，同时结肠组织病理切片也观察到相同的趋势，这

与Zhao Ruiqi等[31]的研究结果一致，即饮用石榴汁可以通

过平衡机体内TH1/TH2免疫应答，缓解炎症因子介导的

结肠组织损伤，修复结肠黏膜屏障，但并不遵循剂量-效
应关系。

有研究表明，结肠炎的发生发展与肠道微生物菌群密

切相关，如粪杆菌的存在与结肠炎的发病率呈负相关[32]， 

乳酸杆菌和拟杆菌的生长有助于肠道黏膜屏障的修 

复[33]。SCFAs由肠道微生物菌群产生，对于肠道炎症性 

疾病具有重要影响，其中丁酸由梭状芽孢杆菌属 

产生[34]，其作为肠上皮细胞能量底物的同时还能通过抑制

炎症细胞因子级联反应发挥抗炎作用[35]。本研究结果显

示，除乙酸外，石榴汁干预组小鼠的其他SCFAs含量均显

著增加，其中低剂量的石榴汁比高剂量表现出更好的效

果，Zhao Ruiqi等[31]在研究石榴皮提取物对大鼠肠道微生

物菌群的作用时也发现低剂量干预效果更好的现象，这

可能是小鼠在饮用过多石榴汁的同时也增加了糖的摄入，

影响了代谢产物组成及含量[36]。但高剂量石榴汁干预的小

鼠在日常活动及血清生化指标等方面并没有显示出毒性迹

象，且对小鼠各项生化指标及SCFAs组成及含量显示出有

益效果。饮用石榴汁可以通过调节SCFAs的组成及含量维

持肠道内稳态，缓解DSS诱导的结肠炎症状。

石榴富含多酚、黄酮类化合物、花青素等抗氧化活

性物质，其中多酚类物质被报道具有较好的抗炎作用。

尹珊珊等[37]利用从石榴皮中提取的安石榴苷干预溃疡性

结肠炎小鼠，发现其能激活SIRT1/PGC-1α/NRF1通路介

导的抗炎、抗氧化和抗蛋白凋亡保护路径，改善结肠黏

膜的病理损伤。鞣花酸也被证明对结肠炎症具有改善作

用[38]，其作用机制可能与调节肠道菌群、改善肠道环境

有关[39]，但研究过程并未排除石榴中其他成分如糖、纤

维等物质的影响。此外，石榴多糖在结肠炎引起的慢性

内脏疼痛方面也有类似石榴多酚的疗效，多糖虽效力

不如多酚，却能与多酚表现出协同增强作用[15]。由此可

见，石榴汁中的多酚、多糖及其他营养物质对DSS诱导

的小鼠溃疡性结肠炎均具有一定贡献，其作用机制与降

低生物机体内氧化应激、平衡免疫应答、改善肠道环境

有关。

4 结 论

本研究以DSS诱导的结肠炎小鼠为模型，探究石

榴汁及其饮用量对结肠炎的改善作用。造模后小鼠的

DAI、炎症因子表达量均显著升高，表明小鼠结肠炎模

型建造成功；对造模小鼠给予石榴汁干预，小鼠结肠炎

症状减轻，炎症因子IL-1β、IL-6、TNF-α、IFN-γ的表达

量降低，氧化应激水平降低，经切片观察，结肠组织上

皮及隐窝结构完整、杯状细胞数量增多，SCFAs含量增

加。综上，小鼠饮用石榴汁对由DSS诱导的小鼠结肠炎

有显著的缓解和改善作用。 
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